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SLIZNICNI IMUNITA , ALERGIE A SOUCASNE
MOZNOSTI IMUNOLOGICKE INTERVENCE

V prlibéhu posledniho milionu let se v pro-
cesu evoluce zivocisnych druhl objevuji i slo-
Zité a vzajemné kooperujici mechanismy, které
jsou specifické a vyznacuji se schopnosti uceni
a paméti. Spoluprace plvodnich i relativné cer-
stvé vzniklych imunitnich mechanism zajistu-
je optimalni funkci imunitniho systému. Ten
je pak schopen odlisit nebezpecné podnéty
od neskodnych a adekvatné na né reagovat.
Skodliviny zevniho i vnitiniho prostied jsou
likvidovany a neskodné je tolerovano.

SLIZNICNI IMUNITNI SYSTEM

Rozvoj lidského organismu probihd v trvalé
interakci s okolnim prostfedim, jehoz kvalita
je determinovana mistem i zplsobem Zivota.
Velice dllezitd je v tomto ohledu hygiena stra-
vovani, kvalita pitné vody, farmakoterapie, oc¢-
kovani a kontakt s potencidlné nebezpecnymi
infek¢nimi mikroorganismy. V pribéhu néko-
lika poslednich desetileti doslo pravé v tomto
sméru k obrovskym zméndm, které kladou
velké naroky na adaptac¢ni procesy imunitniho
systému.

Kontakt lidského organismu s okolnim pro-
stfedim probihd z nejvétsi ¢asti na povrchu sliz-
nic, tedy v oblasti slizni¢niho imunitniho systé-
mu. Pravé zde je soustfedéna i vétsina (80 %)
imunokompetentnich bunék, které spole¢né
s dalsimi slozkami vytvareji slizni¢ni imunitni
systém — MALT (mucosal associated lymphoid
tissue).

MALT chréni organismus jak pfed prinikem
patogennich mikroorganismd, tak pred rozvo-
jem sebeposkozujicich zanétlivych procesd,
namifenych plvodné proti neskodnym ¢&i po-
tencidlné patogennim faktortim.

Hlavni funkce slizni¢niho imunitniho systé-
mu Ize shrnout do ¢tyf bodu:
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Imunitni systém vznikal v pribéhu
evoluce déle nez 3 miliardy let. Ke své

zdkladni funkci, kterou je predevsim
schopnost zachovat integritu organismu
rozpozndvdnim a likvidaci nebezpecnych
podnétu, pouzival jen jednoduché obranné
mechanismy. VSechny jsou dodnes
zachovdny a vyuZivdny.

1. Antiinfekéni imunita — obrana organismu
proti infekénim mikroorganismdm.

2. Bariérové funkce — zabranéni praniku imuno-
gennich slozek z potravy ¢i z vlastni bakte-
ridIni mikrofléry sliznic do cirkulace.

3. Ordlni, resp. slizni¢nf tolerance — schopnost
tolerovat vlastni mikrobidlnf floru a nutri¢né
dulezité slozky potravy.

4. Imunoregula¢ni Uloha — schopnost udrzet
na sliznicich homeostdzu, tedy odstrafiovat
z nich poskozené, mutované ¢i v danych
podminkach nevhodné bunky vlastniho or-
ganismu.

STREVNI BAKTERIALNI
MIKROFLORA
Do okamziku narozeni je travici i dychaci
ustroji plodu sterilnf. Jeho osidlovani bakteridl-
ni mikroflérou za¢ind béhem porodu pii pra-
chodu porodnimi cestami a velmi intenzivni je
zejména v prvnich dnech po narozeni. Podstat-
nym faktorem urcujicim slozenf stfevni mikro-
fléry je vyZiva novorozence a kojence. Kojené
déti maji bakteridlni mikrofléru slozenu z 90 %
z laktobacild a bifidobakterii. U uméle Zivenych

détise v kratkém casovém obdobi vytvari kom-
plex témér Uplného spektra mikroflory s domi-
nanci anaerobnich bakteroid( a enterobakte-
rif. Fyziologickd gastrointestindlni bakteridIni
mikrofléra zahrnuje 400 az 1 000 bakteridlnich
druhd, vyskytujicich se v neuvéritelné vysokém
poctu. U dospélého ¢lovéka nachédzime na po-
vrchu sliznic gastrointestindinfho traktu az 10
bakterif (tento pocet asi 10krat prevysuje pocet
vsech bunék téla). Strevni bakteridIni mikroflora
byvé obvykle definovana jako soubor mikroor-
ganismd, které mohou byt pfitomny v gastroin-
testindlnim traktu zdravého ¢lovéka. Za urcitych
okolnosti vsak mlze dojit k narusenf struktury
mikrobidlniho ekosystému, fyziologicky mensi-
nova slozka mlze za urcitych okolnosti prerlist
slozky ostatni, zméni se kvantitativni pomeéry
mezi jednotlivymi komponentami slizni¢niho
prostredi a rozvine se tzv. dysmikrobie.

Za fyziologickych okolnosti viak vytvari gast-
rointestindlnf bakteridIni mikrofléra ochrannou
bariéru proti patogennim bakteriim. Mezi rdz-
nymi bakteridlnimi druhy zde dochézi ke kom-
petici o receptory, a pokud jsou vazebna mista
obsazena komensalnimi bakteriemi, nemohou
patogenn( bakterie k slizni¢nimu povrchu pfi-
Inout a zahdjit svdj zivotni cyklus. Soucasné
dochdzi ke kompetici o ziskavani Zivin, vita-
min0 a rdstovych faktorl. Vlastni bakteridIni
mikrofléra produkuje volné mastné kyseliny
s kratkym fetézcem, dekonjugované Zlucové
kyseliny a defenziny, které maji baktericidnf
vlastnosti, ¢imz pfipravuje prostfedi nevhodné
pro rast cizorodych patogennich mikroorganis-
mU. Vznikajici volné mastné kyseliny s kratkym
fetézcem slouZf i ke kryti 40-50% energetické
spotfeby enterocytl, zvysuji prokrveni mukézy
a stimuluji jeji motilitu.

Pri optiméalnim slozeni bakteridIni mikrofléry
dochazi k indukci imunitni reakce, kterd vede
k produkci cytokind, navozujicich vznik aktivni
tolerance neskodnych antigend, které ve strev-
nim obsahu pfevazuji. Prenatdlné nastaveny
typ dominance Th2 imunitni odpovédi se méni
ve vyvadzeny typ imunitni reakce, jiz se ade-
kvatné ucastni lymfocyty Th1, Th2, Th3 a Treg.
Vétsinu podnétd, kterym je stfevni sliznice
vystavena, predstavuji totiz podnéty neskod-
né (potrava, bakterialni mikrofléra) a odpovéd
na né by vedla k poskozenf vlastniho organis-
mu. Mechanismy slizni¢nf imunity jsou proto
balancovany spise ke stavu udrzeni tolerance.

ALERGICKA ONEMOCNENI
Prevalence alergickych onemocnéni se v po-
slednich desetiletich vyznamné zvysuje a sta-
va se problémem zdravotnim i ekonomickym.
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Obvykle jsou alergické choroby definovény
jako imunopatologické stavy s poruchou re-
gulace imunitni odpovédi na neskodné anti-
geny zevniho prostiedi. Nejcastéjsi klinickou
manifestaci byvad v nasich podminkéch aler-
gickd ryma, atopickd dermatitida a bronchialnf
astma. Vechny vyrazné zhorsuji kvalitu Zivota
a pfi jejich vysokém vyskytu je pochopitelné,
Ze se soucasny vyzkum ubird cestou hledani
pficin tohoto jevu i moznostf jeho pfiznivého
ovlivnéni. Jednou z teorii objasnujicich ¢as-
te¢né pficinu nardstu alergii v populaci je tzv.
hygienickd hypotéza. | kdyz s ni nemtzeme
bezvyhradné souhlasit, upozorfiuje alespon
na urcitd dilezitd fakta.

Tato teorie vychdzl z predpokladu, Ze snizena
expozice organismu novorozence a ditéte bak-
teridInim mikroorganismdm vede k udrzenf re-
aktivity novorozence u Th2 fenotypu, typického
pro intrauterinni obdobi a asociovaného pozdéji
s atopif. Tento stav je typicky vytvofenim cytoki-
nové sité, nezbytné k rozvoji alergickych chorob.

Vyhodnoceni vysledkd srovnédvacich  studif
mezi tzv. ,vychodnimi” a,zapadnimi” zemémi ved-
lo ke zjisténi, Ze v oblastech s vétsim znecisténim
Zivotniho prostiedi a s nizsi socioekonomickou
Urovni je vyskyt alergickych onemocnéni nizsi.

Tento nalez je v urcitém protikladu s dopo-
ru¢ovanou eliminacf alergenl z Zivotniho pro-
stfedi a s Uzkostlivym dodrzovdnim hygienic-
kych pravidel a v extrémnim pfipadé by vedl
k doporuceni navratu Zivota do pfirody, na far-
my a k opousténi civilizace.

Faktem je, Ze snizend antigenni stimulace
v ¢asném poporodnim a kojeneckém obdobf
obvykle nenavodi u predisponovaného jedin-
ce pfeladéni imunologické reaktivity z prevahy
stimulace Th2 na rovnovahu Th1/Th2, regulujici
imunologické procesy postnatalné. Pretrvavani
stimulace Th2 pak muaze vést ke snazsi senzi-
bilizaci, k vyssi tvorbé IgE a tim k naslednému
rozvoji alergie.

Koncepce Th1/Th2 je vsak prilis zjednodu-
send. Ve skutecnosti je situace mnohem slozi-
t&jsi. | kdyZ by tato hypotéza mohla ¢astecné
vysvétlit vzestup incidence alergickych chorob
v zemich Zijicich,,zdpadnim” stylem Zivota, jsou
znamy i dikazy, které svédci proti jejimu zjed-
nodusenému chapani.

Imunomodulaci ¢i imunologickou interven-
cf rozumime terapeutickeé ¢i preventivni zasahy
do ¢innosti imunitniho systému. Pojem je vel-
mi Siroky, ale postupy pouZzivané v soucasné
dobé jsou zatim obvykle prevazné nespecifické
a s vyjimkou alergenové imunoterapie ovliviu-
ji soucasné rdzné slozky imunity. Snahou dal-
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$tho vyvoje imunomodulacnich prostredkd je
dosdhnout u nich v budoucnu co nejvyssi spe-
cificity, coz by umoznilo jejich skutecné cilené
zasahy, co nejméné nezédoucich projevl a co
nejniz$i naklady. Skala imunomodula¢nich pro-
stfedkl a postupU se stale rozrlistd a v posled-
ni dobé dochazi ke zvyseni zajmu o probiotika,
prebiotika a funkeni potraviny.

Podle definice WHO zroku 2001 jsou probiotika
Zivé mikroorganismy (pfevéazné lidského plvodu),
které v piipadé aplikace v pifiméfeném mnozstvi
piiznivé ovliviujf zdravotni stav hostitele.

Ucinek pasobeni probiotik je vysledkem kom-
plexniho plsobeni na strevni bakterialni mikro-
floru i bunky stfevni sliznice a pfiznivy ucinek
pfesahuje oblast imunologie. Vedle podpory
specifické i nespecifické slizni¢nf imunity pro-
biotika syntetizuji nékteré vitaminy (B,, K, a K)
a zajistuji energetické zdroje pro cinnost ente-
rocytl. Prebiotika jsou nestravitelné oligosa-
charidy, které podporuji rlst nékterych komen-
salnich bakteril zejména v tlustém stfeve, a tim
umoznuji zlepseni kvality bakteridIni mikroflory
traviciho Ustroji.

Probiotika a prebiotika se souhrnné oznacujf
jako synbiotika a jejich pfiznivy vliv na slizni¢nf
imunitu je nyni obecné uzndvéan. Kromé obo-
hacovéani kojenecké vyzivy je jejich podavani
doporuc¢ovéno v pffpadé prljmovych onemoc-
néni kojenct a déti, k omezeni plsobeni pato-
genl ve stfevech, v pfipadé opakované ¢i dlou-
hodobé antibiotické 1écby, u nékterych forem
poruchy stfevni motility, ke zmirnéni projevl
intolerance laktdzy a ke snizeni incidence reci-
divujicich urogenitélnich infekci i snizenti recidiv
povrchovych nddord mocového méchyre.

Podle nékterych studif snizuje v¢asné a dlou-
hodobé podavani probiotik vyskyt alergii u déti.
Tato teorie viak neni obecné pfijimana a place-
bem kontrolovana studie ze zapadni Australie,
provedend pod vedenim prof. Suzan Prescot-
tové u 178 atopickych déti, tento pfiznivy vliv
neprokéazala.

V Unoru 2001 byl oficidiné zahajen spolecny
projekt, ¢astecné podporovany Evropskou ko-
misi PROEUHEALTH, ktery spojuje 42 vyzkum-
nych tym z 12 evropskych zemf a jehoz cilem
je rozsiteni znalosti o problematice stfevni mi-
krofléry a prinosu probiotik pro lidské zdravi.
Tato témata stojf v popredi zajmu evropskych
i svétovych veédcl a zatim nezbyvd, nez cekat
na vysledky probihajicich vyzkuma.

Imunomodula¢ni [é¢ba mize na zikladé
dnesnich poznatkl zajistit Uc¢innou prevenci
imunopatologickych stavli u predisponova-
nych jedincl a v indikovanych pfipadech po-

moci upravit funkci imunitniho systému, ktery
byl narusen nejréiznéjsimi vlivy.

Pro vyvoj individudIni imunologické reakti-
vity je klicové obdobf tésné po narozeni, kdy
byvd moznd manipulace systémové imunity
cestou ovlivnenf slizni¢ntho imunitniho systé-
mu. Jednoznac¢né pfiznivym faktorem je v tom-
to obdobf kojeni. Poddvani probiotik u zdravych
umeéle Zivenych déti bylo jiz rovnéz prokdzano
jako bezpecné a prospésné. Nezbytné je viak
dodrzeni doporucenych davek i pouZiti ovére-
nych probiotickych kultur.
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